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Resumo 
A infertilidade é um problema prevalente em todo o mundo e que acarreta não só 
significativos problemas psicossociais como também elevados custos económicos 
para a sociedade.  
Para além dos factores etiológicos intrínsecos, existem ainda factores extrínsecos, 
modificáveis, com elevado peso na saúde reprodutiva da mulher. A obesidade tem 
sido apontada como um factor com forte relação com a infertilidade, verificando-se 
complexos processos fisiopatológicos estão na base desta associação.  
Este trabalho tem como objectivo principal fazer uma revisão da bibliografia nacional e 
internacional publicada sobre esta temática. De todos os artigos encontrados, foram 
seleccionados os mais relevantes editados nos últimos seis anos, além de outras 
referências consideradas úteis.  
Este assunto parece-nos ser bastante pertinente e actual não só porque se tem 
verificado um aumento importante da incidência da obesidade a nível mundial mas 
também pela crescente utilização das técnicas de procriação medicamente assistida 
(PMA); entre o período de 1996 e 2002, o número de concepções resultantes de 
técnicas de PMA aumentou cerca de 120% [1]. 
É ainda importante salientar que não é do âmbito deste trabalho abordar o Síndrome 
do Ovário Poliquístico, síndrome esse que é muito prevalente na população feminina 
em idade fértil e em que muitas vezes se verifica a presença em simultâneo de 
problemas de obesidade e de infertilidade. Tentaremos fazer uma distinção clara entre 
essa condição médica, com processos fisiopatológicos distintos, e o assunto que nos 
propusemos estudar. 
Conclui-se que a maioria da bibliografia publicada até ao momento mostra a existência 
de uma forte correlação entre um aumento do Índice de Massa Corporal e a 
diminuição da capacidade reprodutiva da mulher, podendo tal problema ser em grande 
parte corrigido através da perda de peso. 
Palavras-Chave 
Infertilidade, Obesidade, IMC, Leptina, Adipocinas, Eixo hipotálamo-hipófise-ovário, 
Hormonas sexuais, Prevenção obesidade. 
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Abstract  
Infertility is a worldwide prevalent problem and it entails not only psychosocial burden 
but also heavy economic costs to the society. 
In addition to the intrinsic etiologic factors related to infertility there are also extrinsical, 
changeable factors that play an important role in the impairment of the female 
reproductive health. Obesity has been pointed out as a factor with a strong correlation 
with infertility, with complex physiopathologic pathways being on the basis of this 
relationship. 
The main purpose of this paper is to review the existing literature, using as search tools 
national and international works publicized mainly in the past six years. Of all the 
articles found, we selected the most relevant to the study of the subject, and also few 
references deemed necessary. 
This issue is of particular interest not only because there has been a significant 
increase in the incidence of obesity worldwide, but also because of the rising search for 
assisted reproductive techniques (ART); in the period between 1996 and 2002, the 
number of conceptions resulting from MAP increased about 120% [1]. 
It should be noted that it is not the scope of this paper to approach the Polycystic 
Ovarian Syndrome (PCOS). This syndrome is particularly prevalent among the female 
population of childbearing age and often occurs in the presence of obesity and 
infertility. It will be tried to make a clear distinction between that medical condition, with 
distinct pathophysiology, and the subject we proposed to study. 
We concluded that the majority of the current bibliography seems to be unanimous 
about the strong correlation between an increased Body Mass Index and the 
impairment of fertility in women, a problem that can be improved with weight loss.  
 
 
 
Key Words 
Infertility, Obesity, BMI, Leptin, Adipokines, Hypothalamic-pituitary-gonadal axis, 
Sexual hormones, Obesity Prevention 
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1. Conceito de infertilidade e sua Epidemiologia 
Infertilidade é definida como a incapacidade para conceber, independentemente da 
causa subjacente, após um ano de actividade sexual regular e desprotegida [2]. 
A infertilidade afecta aproximadamente 10-15% dos casais em idade reprodutiva e a 
sua prevalência global tem-se mantido aproximadamente constante ao longo dos 
últimos 50 anos nos países desenvolvidos [3]. 
Os factores associados à infertilidade podem ter origem tanto no homem como na 
mulher ou em ambos, sendo a prevalência de casos com origem exclusivamente 
feminina ou exclusivamente masculina de 35% cada e em 20% dos casos a 
infertilidade é causada por factores associados a ambos os elementos do casal. Nos 
restantes 10% dos casos a etiologia da infertilidade é desconhecida mesmo após a 
avaliação do casal. Além dos factores intrínsecos ao indivíduo, existem ainda agentes 
externos que podem ter também impacto negativo na fertilidade, como é o caso dos 
factores ambienciais e ocupacionais - tabaco e outras drogas - idade avançada, 
exercício físico excessivo e dieta inadequada com perda de peso extrema ou 
obesidade (as mulheres obesas têm três vezes mais probabilidade de vir a 
experimentar problemas de infertilidade do que mulheres com Índice de Massa 
Corporal “IMC” adequado) [4]. 
A obesidade tem impacto significativo na saúde reprodutiva da mulher, não só a nível 
da fertilidade mas também da contracepção e alterações ginecológicas, como a 
transição pubertária precoce nas raparigas e o seu atraso nos rapazes [5]. 
Relativamente aos problemas de fertilidade da mulher obesa, é frequente associá-los 
a uma condição bastante prevalente denominada Síndrome do Ovário Poliquístico 
(SOP), condição essa caracterizada por hiperandrogenismo, oligo ou anovulação, 
irregularidades menstruais e obesidade em 30 a 75% dos casos [6]. No entanto, este 
síndrome nem sempre está presente nas mulheres com obesidade e infertilidade o 
que significa que a obesidade, por si só, pode ser responsável por alterações 
ovulatórias ou mesmo anovulação e consequente subfertilidade ou infertilidade. 
Algumas mulheres obesas, apesar de terem ciclos menstruais regulares, apresentam 
alterações ao nível do eixo Hipotálamo-Hipófise-Ovário (HHO) que afectam a 
qualidade do desenvolvimento folicular e a ovulação [1] [7], nomeadamente com 
prolongamento da fase folicular e encurtamento da fase luteínica [8]. Assim, embora 
estas mulheres apresentem ciclos ovulatórios, está patente uma redução importante 
da fertilidade, com um decréscimo de cerca de 5% na probabilidade de engravidar por 
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cada unidade de IMC acima de 29 Kg/m² [9], bem como um aumento do tempo 
necessário para alcançar a gravidez, comparativamente com pares de peso normal 
[10]. 
Para além do valor de IMC, tem-se vindo a verificar que também a idade de início da 
obesidade e sua a duração se correlacionam significativamente com a probabilidade 
de vir a determinar problemas de fertilidade. Sagae et al [11] estudaram o impacto de 
uma dieta altamente calórica em ratos-fêmea iniciada logo após o período de 
amamentação, tendo concluído que esta levou a obesidade na idade adulta bem como 
a alterações morfológicas e estruturais dos ovários e a alterações significativas nos 
níveis séricos das hormonas reprodutivas. Este estudo mostrou que os ratos-fêmea 
apresentam menor número de folículos pré-antrais, diminuição do espessamento da 
teca dos folículos antrais, menor número de oócitos durante o estro, frequência média 
superior das fases diestrais, níveis séricos de estradiol semelhantes aos dos controlos 
mas menores níveis de progesterona e LH no proestro (não havendo qualquer pico) e 
consequentemente menores taxas de ovulação (p<0.05).    
Um estudo retrospectivo realizado por Mutsaerts et al [12] mostrou uma correlação 
positiva muito fraca entre o valor de IMC e o tempo necessário para engravidar 
(p=0.32), enquanto que a presença de ciclos menstruais muito longos (>4-6 semanas) 
ou irregulares apresentaram uma correlação positiva com o aumento no tempo para 
engravidar. Uma explicação possível para estes resultados poderá ser que o valor de 
IMC não tenha impacto directo mas sim indirecto (através de efeitos na regularidade e 
duração das menstruações) no tempo necessário para engravidar.  
Por outro lado, a obesidade associa-se muitas vezes a ciclos anovulatórios. Estudos 
revelaram que as mulheres com IMC> 27 Kg/m² têm 3.1 vezes mais probabilidade de 
apresentarem irregularidades menstruais [13] e as mulheres com IMC>32 Kg/m² aos 
18 anos têm um risco relativo de 2.7 (IC a 95% de 2.0 a 3.7) de virem a sofrer de 
infertilidade anovulatória [6]. 
Verificou-se ainda que existe uma correlação positiva entre o peso corporal na 
adolescência e uma probabilidade aumentada de nuliparidade durante toda a vida 
reprodutiva [14]. 
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2. Obesidade 
a) Etiologia e Epidemiologia 
De acordo com dados do National Health and Nutrition Examination Survey 2009-
2010, sabe-se agora que 35.7% da população adulta dos EUA é obesa. Actualmente 
esta prevalência não difere significativamente entre os sexos (quase 41 milhões de 
mulheres e mais de 37 milhões de homens, com idade igual ou superior a 20 anos), ao 
contrário do que acontecia anteriormente, em que a prevalência era superior no sexo 
feminino; desde o período de 2007/2008 tem-se verificado também uma estabilização 
da prevalência da obesidade em ambos os sexos [15]. Segundo um estudo 
epidemiológico realizado por Alves et al [16], a percentagem de adultos obesos em 
Portugal é de 14.5% (IC 95%: 13.5%-15.5%) com um valor de IMC médio de 33 Kg/m². 
Os números epidemiológicos desta doença fazem com que esta seja actualmente 
considerada um problema major de saúde pública, com impacto não só na esperança 
média de vida - redução em cerca de 8 anos [17] - como também na qualidade de vida 
uma vez que se associa a inúmeras outras doenças graves como as doenças 
cardiovasculares, Diabetes Mellitus tipo II, osteoartrite, alguns tipos de cancro, entre 
outras. Calcula-se que a taxa de mortalidade por doenças relacionadas com a 
obesidade seja de aproximadamente 300,000 mortes/ano nos EUA, número este que 
é superior aos das taxas de mortalidade referentes a acidentes de viação ou a 
HIV/SIDA [18]. 
A obesidade caracteriza-se por um estado em que há uma acumulação excessiva de 
reservas lipídicas consequente a uma desregulação no balanço energético. O 
consumo e o gasto de energia são rigorosamente regulados por complexas 
interacções entre diferentes eixos hormonais de localização periférica com integração 
final a nível do sistema nervoso central [19]. 
 
 
b) Classificação e patologias associadas à obesidade 
A definição de obesidade mais comumente aceite é a adoptada pela Organização 
Mundial de Saúde (OMS) e que tem por base o IMC. Este pode ser facilmente 
calculado através da divisão do peso (em Kg) pela altura² (em m²). A OMS definiu 
vários cutpoints de IMC, como pode ser visualizado na tabela 1, podendo ainda 
verificar-se que é também feita a distinção entre três classes de obesidade com  
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gravidade crescente [20]. 
 
Uma vez que o IMC apresenta limitações, entre elas o facto de não ter em conta 
variáveis como o sexo, idade, etnia e distribuição da gordura corporal, pode ser 
importante recorrer a outros indicadores que tenham em conta estes parâmetros, 
como por exemplo a medição do perímetro abdominal e a razão cintura/anca, entre 
outros.  
 
Tabela 1 - Classificação do peso em adultos de acordo com IMC, segundo a OMS (adaptado de 
Organização Mundial de Saúde [20]). 
 
Classificação IMC (Kg/m²) 
 
Risco de co-
morbilidades 
 
Baixo Peso <18.50 
Risco de outros 
problemas clínicos 
Normal 18.50 - 24.99  
Excesso Peso 25.00 – 29.99 Elevado 
Obesidade Classe I 30.00 – 34.99 Muito elevado 
Obesidade Classe II 35.00 – 39.99 Muitíssimo elevado 
Obesidade Classe III >40.00 Doença presente 
 
 
Tem-se verificado que o aumento na prevalência da obesidade tem tido um profundo 
impacto na saúde reprodutiva da mulher. Actualmente a incidência da obesidade entre 
as mulheres em idade reprodutiva é de 12% na Europa Ocidental e de 25% nos EUA 
[9]. 
Para além disso, nos EUA no período compreendido entre 1960 e 1990, verificou-se 
uma entrada cada vez mais precoce na puberdade, com antecipação da idade média 
de aparecimento da menarca em cerca de 3 meses para as raparigas de etnia 
caucasiana e de cerca de 5.5 meses para as raparigas de etnia negra. Uma das 
teorias explicativas desta correlação refere que tem que haver uma quantidade mínima 
de gordura corporal (pelo menos 10% de massa corporal) para que se desencadeie o 
início da puberdade e a ovulação possa ocorrer, algo que tem acontecido mais cedo 
com o aumento da obesidade infantil [21]. 
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c) Fisiologia do tecido adiposo 
Nos últimos anos o estudo mais aprofundado da fisiologia e funções do tecido adiposo 
levou a uma mudança no paradigma do tecido adiposo como um órgão com função 
meramente de reserva energética para o reconhecimento de que este desempenha 
um papel activo na regulação da homeostasia da energia corporal e noutros processos 
fisiológicos como a homeostasia da glucose, processos inflamatórios e 
neuroendócrinos [22]. 
O tecido adiposo é constituído por diferentes componentes, incluindo adipócitos, pré-
adipócitos, células endoteliais, monócitos, macrófagos e tecido conjuntivo fibroblástico 
[23]. 
Existem dois tipos de tecido adiposo: o tecido adiposo castanho e o tecido adiposo 
branco. Enquanto o primeiro está presente em grandes quantidades durante a infância 
mas é escasso nos indivíduos adultos, o tecido adiposo branco, pelo contrário, é 
encontrado em maior quantidade nos adultos. Para além das diferenças existentes a 
nível histológico, também as suas funções são distintas. O tecido adiposo castanho 
está relacionado com a produção de calor no estado basal e o tecido adiposo branco 
actua principalmente como reservatório de energia. É este último o alvo do nosso 
estudo.  
O tecido adiposo branco é composto maioritariamente por adipócitos, rodeados por 
tecido conjuntivo laxo altamente vascularizado e contendo também macrófagos, 
fibroblastos, pré-adipócitos, células endoteliais, entre outros. 
Os depósitos de tecido adiposo branco localizam-se principalmente ao nível do tecido 
celular subcutâneo e a nível visceral. A quantidade de adipócitos, bem como o seu 
tamanho, dependem do balanço entre a acumulação de gordura (lipogénese) e a sua 
utilização (lipólise) [22]. Estes fenómenos são influenciados por diversos factores 
como a quantidade de tecido adiposo acumulado, sexo, impulsos neuronais, hormonas 
(nomeadamente estrogénios, androgénios, insulina, hormona de crescimento e 
cortisol) e ainda actividade física [23]. 
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i)  Lipogénese: 
Os triglicerídeos provenientes da dieta são transportados para a corrente sanguínea, 
onde irão ser hidrolisados em ácidos gordos livres (AGL) e glicerol pela Lipoproteína 
Lipase (LPL). A LPL é uma lipoproteína produzida pelos adipócitos e cuja produção é 
estimulada pelo aumento da concentração sanguínea de insulina. Os AGL poderão 
seguir, por sua vez, um de dois caminhos diferentes: 1) utilização pelo metabolismo 
oxidativo para produção de energia (que será utilizada pelo fígado e músculo estriado) 
ou 2) captação pelos adipócitos e sua acumulação sob a forma de triglicerídeos, acção 
esta que é promovida pela insulina [24]. 
 
 
ii) Lipólise: 
A queda dos níveis séricos de insulina durante o jejum promove a degradação do 
glicogénio armazenado a nível hepático bem como a utilização das reservas lipídicas, 
fenómeno denominado de lipólise. Esta ocorre através da acção da Lipase Hormono-
Sensível (LHS) existente nos adipócitos, a qual é activada pelo sistema nervoso 
simpático, glucagon, adrenalina e glucocorticóides [24]. 
 
 
 
d) Função secretora e endócrina do tecido adiposo 
Apesar de grande parte da secreção realizada pelos adipócitos brancos ser de ácidos 
gordos e outras moléculas lipídicas, estes produzem ainda uma multiplicidade de 
proteínas e péptidos bioactivos, denominados em geral como adipocinas. Estas 
desempenham diferentes funções quer localmente quer à distância, permitindo ao 
tecido adiposo comunicar extensivamente com outros órgãos e, desempenhar assim, 
um papel fundamental na homeostasia metabólica [24]. 
As diferentes adipocinas podem desempenhar funções imunológicas (IL-6, IL-1, TNF-
α, entre outras), cardiovasculares (moléculas implicadas no eixo renina-angiotensina-
aldosterona e inibidor da activação do plasminogénio (PAI-1)), metabólicas (ácidos 
gordos livres, resistina, Agouti Related Peptide (AGRP) e visfatina), homeostasia da 
glucose (adiponectina) ou endócrinas (leptina) [25]. 
O tecido adiposo intervém ainda no metabolismo dos esteróides sexuais, quer ao nível  
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da conversão de androstenediona em testosterona ou esterona, quer ao nível da 
conversão destes últimos em estradiol, sendo que em situações em que há um 
aumento substancial da massa gorda ocorre interconversão dos esteróides sexuais 
com consequente masculinização da mulher e feminização do homem [25]. 
 
 
Fig. 1 Processos metabólicos e fisiológicos nos quais o tecido adiposo branco está envolvido, através da 
secreção de numerosas citocinas (adaptado de [17]). 
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e) Fisiologia da homeostasia energética 
A homeostasia energética (regulação da quantidade de energia que é consumida e 
gasta) é conseguida através de um sistema fisiológico complexo em que os sinais 
emitidos por órgãos periféricos (nomeadamente trato gastrointestinal e tecido adiposo) 
são integrados e coordenados ao nível do sistema nervoso central (hipotálamo) [24]. 
Ao longo de várias décadas, estudos mostraram que lesões no hipotálamo 
ventromedial podiam levar a um estado obesogénico enquanto lesões no hipotálamo 
lateral causavam emagrecimento, sugerindo a presença de um centro da fome e um 
centro de saciedade em diferentes locais do hipotálamo e regulados por diferentes 
sinais, o que permitiria ajustar o aporte de energia e seu consumo de forma a manter 
um peso corporal estável [26]. 
A nível hipotalâmico, a zona mais importante na regulação da homeostasia energética 
é o núcleo arqueado, uma estrutura que possui dois grande grupos de neuropéptidos 
que actuam no controlo da fome e do apetite. O primeiro grupo é formado pelo 
conjunto neuropéptido Y (NPY) / AGRP - cuja activação promove a ingestão alimentar 
e a diminuição do gasto energético - e o conjunto pró-ópiomelanocortina (POMC) / 
transcrito regulado por cocaína e anfetamina (CART), cuja activação promove uma 
sensação de saciedade. Os efeitos orexigénicos do NPY/AGRP são ainda inibidos 
pelo conjunto POMC/CART através do péptido GABA (o principal neurotransmissor 
inibitório do sistema nervoso central). 
 
O estômago e o duodeno produzem grelina, um péptido orexigénico que potencia a 
produção de NPY, enquanto o intestino delgado produz colecistocinina (CCK) e o 
pâncreas produz insulina, os dois últimos com efeito anorexigénico; todos estes 
péptidos têm actuação a nível central [24] [27].  
Já o tecido adiposo segrega várias adipocinas, entre elas a leptina, considerada o 
paradigma da função endócrina do tecido adiposo, dado que desempenha um papel 
fundamental não só na regulação dos depósitos adipocitários mas também nos 
mecanismos relacionados com a fertilidade feminina. 
A leptina é produzida pelos adipócitos e libertada para a corrente sanguínea após a 
alimentação. A sua acção dá-se ao nível do sistema nervoso central (SNC), sendo por  
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isso necessário que ocorra o seu transporte através da barreira hemato-encefálica 
(BHE). Esta passagem ocorre através de processos de transporte saturáveis insulino-
independentes, e é dependente das concentrações plasmáticas de leptina (quanto 
maiores os níveis séricos de leptina maior o seu transporte através da BHE). A nível 
cerebral a leptina interage com diferentes vias neuroendócrinas do hipotálamo, tanto 
orexigénicas (inibindo-as) quanto anorexigénicas (estimulando-as) [28].  
 
 
Fig. 2 A obesidade associa-se a alterações na secreção de adipocinas, ao desenvolvimento de 
insulinorresistência e a um estado pró-inflamatório (produção de TNF-α e IL-6). As adipocinas actuam a 
nível parácrino e autócrino (com inflamação do tecido adiposo) e ainda sistémico, com acções no 
hipotálamo, fígado e músculo esquelético [29]. 
 
 
 
 
 
Hipotálamo 
Massa adiposa magra 
Massa adiposa excessiva Nutrição em excesso 
Secreção desregulada de adipocinas: 
      Leptina, resistina, INF-α, IL-6 e AGL 
       Adiponectina 
 
Músculo: 
Diminuição captação de glucose e da oxidação 
dos ácidos gordos  inflamação, acumulação 
ectópica de lípidos e insulinorresistência 
Fígado: 
Aumento gluconeogénese+ glicogenólise  
hiperglicemia, inflamação, esteatose e 
insulinorresistência 
Diminuição gasto energético+ 
aumento ingestão aumento 
produção hepática glucose 
Insulinorresistência Sistémica 
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3. Ovário  
 
a) Fisiologia do ovário  
Os ovários são órgãos ovais que se localizam na porção póstero-lateral da cavidade 
pélvica e que apresentam um peso entre 5 a 10 gramas cada um, durante a vida 
reprodutiva da mulher. Estruturalmente, são constituídos por 3 regiões distintas: 
- córtex externo, delimitado por epitélio superficial germinativo e que contém estroma 
(células tecais, células contrácteis e tecido conjuntivo) e  folículos ováricos em 
diferentes estádios de desenvolvimento; 
- zona medular, constituída por um agregado celular heterogéneo; 
- hilo, que rodeia a área que liga o ovário ao mesovário (prega peritoneal que liga o 
ovário ao ligamento largo do útero) e que permite a entrada e saída dos nervos e 
vasos sanguíneos. Contém ainda células hilares com capacidade para se tornarem 
activas durante a esteroidogénese [30]. 
A unidade funcional do ovário é o folículo ovárico, constituído por um oócito rodeado 
por células foliculares. A formação dos folículos inicia-se no ovário fetal pelas 12-16 
semanas de gestação e corresponde a oócitos rodeados por 1 camada de células 
fusiformes provenientes do estroma ovárico (folículos primordiais). Pelas 20-30 
semanas, estas células fusiformes transformam-se em células cubóides (já chamadas 
células da granulosa) e os folículos passam a designar-se por folículos primários, que 
podem ficar em repouso ate à menarca ou sofrer apoptose. O número total de folículos 
presentes ao nascimento é de 300.000 a 400.000. Destes, a maioria acaba por 
degenerar, existindo cerca de 200.000 folículos aquando da menarca [31]. 
 
b) Eixo hipotálamo-hipófise-ovário e hormonas ováricas 
Para que o ciclo menstrual se possa desenrolar normalmente, é necessário que a 
interacção entre os intervenientes centrais (hipotálamo e hipófise) e periférico (ovários) 
ocorra sem qualquer variação, quer na sequência temporal quer na quantidade ou tipo 
de hormonas reprodutivas libertadas. 
O hipotálamo liberta pulsos de GnRH para a circulação sanguínea em frequências e  
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amplitudes bem padronizadas, os quais irão estimular a produção de Hormona 
Folículo-Estimulante (FSH) e de Hormona Lúteo-Estimulante (LH) pelas células 
gonadotróficas da hipófise anterior. Estas hormonas vão por sua vez entrar na 
corrente sanguínea periférica e actuar no ovário, onde estimulam tanto o 
desenvolvimento folicular como a esteroidogénese ovárica (produção de estrogénios, 
progesterona e androgénios). Por sua vez, o aumento das concentrações plasmáticas 
das hormonas esteróides tem efeito de retrocontrolo negativo sobre o hipotálamo, 
inibindo a síntese de gonadotrofinas [32]. 
 
 
i)  Hormona libertadora de gonadotrofinas (GnRH) 
A GnRH é um decapéptido com um tempo de semi-vida curto (cerca de 10 minutos) 
cuja libertação em pulsos é possível graças às propriedades intrínsecas dos neurónios 
de GnRH. Alterações na pulsatilidade de libertação deste péptido afectam tanto os 
níveis absolutos de produção de FSH e LH como a razão entre estes (por exemplo, 
pulsos de GnRH de frequências mais elevadas estimulam uma maior produção de LH 
em relação à de FSH e vice-versa) [30] [32]. Assim, investigações revelaram que os 
estrogénios aumentam a frequência dos pulsos (promovendo um aumento dos níveis 
de LH) enquanto os progestagénios diminuem a pulsatilidade do GnRH (aumentando 
os níveis séricos de FSH) [33]. 
 
 
ii) Estrogénios  
Os ovários são responsáveis pela produção de várias hormonas sexuais, todas 
derivadas da molécula percursora colesterol, a qual pode ter origem em várias fontes 
distintas, entre elas as lipoproteínas plasmáticas transportadoras de colesterol, o 
colesterol sintetizado de novo pelo ovário e o colesterol previamente armazenado nos 
adipócitos. 
Os estrogénios produzidos pelo ovário pertencem ao grupo dos esteróides C-18, que 
se caracterizam pela presença de um anel A aromático, um grupo hidroxilo fenólico em 
C-3 e um grupo hidroxilo (no caso do estradiol, o estrogénio mais potente) ou grupo 
cetónico (no caso da estrona, um estrogénio muito fraco que necessita de ser 
convertido em estradiol - no ovário ou em órgãos extra-ováricos - para que consiga 
desempenhar a sua função) em C-17. A enzima responsável pela produção dos 
estrogénios no ovário é a Aromatase presente nas células da granulosa e cuja 
actividade é primariamente regulada pelos níveis séricos de FSH [30]. O estradiol tem  
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como funções principais regular a secreção de gonadotrofinas e o desenvolvimento 
dos caracteres sexuais secundários femininos. Outras acções como a diminuição do 
consumo energético, da massa adipocitária e a promoção do gasto energético, através 
da actuação a nível hipotalâmico, são também da responsabilidade dos estrogénios, e 
serão posteriormente desenvolvidas [21]. 
 
 
iii) Progestagénios 
Os principais progestagénios são esteróides do tipo C-21 e incluem-se neste grupo a 
pregnenolona, a progesterona e a 17-hidroxiprogesterona. A pregnenolona tem um 
papel fundamental a nível ovárico dado que serve de percursor à produção de todas 
as hormonas esteróides, enquanto a progesterona é a principal hormona secretada 
pelo corpo lúteo, com um papel fulcral na manutenção da gravidez. Para além disso, 
esta, em associação com o estradiol, promove diminuição significativa dos níveis 
séricos de gonadotrofinas durante a fase luteínica do ciclo menstrual [30]. 
 
 
iv) Androgénios 
O ovário, mais concretamente as células da teca (e em menor escala o estroma 
ovárico), secretam vários esteróides do grupo C-19, entre eles a 
dihidroepiandrosterona (DHEA), a androstenediona e a testosterona. O principal 
androgénio secretado é a androstenediona, que será maioritariamente lançada na 
corrente sanguínea, onde será posteriormente convertida em estrogénios ou 
testosterona pelos tecidos extraglandulares (a androestenediona não tem capacidade 
para actuar sobre os receptores de androgénios) e a restante será convertida em 
estrogénios nas células da granulosa [30]. 
 
 
 
c) Ciclo menstrual e esteroidogénese ovárica 
O ciclo ovárico típico dura 28 dias e divide-se em 3 fases sequenciais: 1) fase folicular, 
que se inicia com a hemorragia menstrual e dura cerca de 15 dias, 2) fase ovulatória, 
que dura 1 a 3 dias e culmina na ovulação e 3) fase luteínica, que dura cerca de 13 
dias e termina com o início de nova hemorragia menstrual. 
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No início de cada ciclo ovárico, vários folículos primários são recrutados para que se 
desenvolvam, mecanismo promovido pelos factores de crescimento secretados pelos 
próprios folículos [34]. As células da granulosa dos folículos primários dividem-se e 
constituem diversas camadas, dando origem aos folículos secundários. Estes 
continuam a crescer até atingir um diâmetro de 150 μm, altura em que é recrutada 
mais uma camada de células do interstício, que se diferenciam e constituem a teca 
interna (células epitelióides semelhantes às da granulosa, produtora de hormonas 
esteróides) e a teca externa (cápsula de tecido conjuntivo altamente vascularizado). 
O aumento na concentração sérica de FSH leva ao desenvolvimento dos folículos 
secundários e consequentemente à produção de estradiol pelas células da granulosa. 
O aumento de FSH e estradiol vai induzir o aparecimento de receptores de LH nas 
células da teca, fazendo com que estas células produzam androgénios (principalmente 
androstenediona). Estes irão posteriormente difundir-se para a granulosa onde 
servirão de substrato para a produção de estradiol. Por outro lado, o LH exerce 
também efeito nas células da granulosa, estimulando a produção de progesterona 
que, por sua vez, se difunde para a teca e serve de substrato à produção de 
androgénios (Teoria das duas células- duas gonadotrofinas] [30]. 
 
 Pelo 5º a 7º dias da fase folicular, o folículo maduro mais bem vascularizado (mais 
sensível à acção da FSH e, consequentemente, o que mais estradiol produz) é 
seleccionado para se tornar o folículo dominante desse ciclo. 
Os restantes folículos secundários sofrem atrésia, processo que é estimulado pelos 
androgénios e pelo ligando FAS (proteína transmembranar tipo II da família do factor 
de necrose tumoral (TNF), cuja ligação ao receptor induz apoptose) e inibido pelas 
gonadotrofinas. 
O folículo dominante cresce exponencialmente nas 48 horas anteriores à ovulação, o 
que faz com que sejam atingidas concentrações plasmáticas máximas de estradiol 
durante este período. A grande concentração de estradiol leva a um aumento dos 
pulsos de GnRH e consequentemente a um pico de LH e de FSH, este último de 
menor amplitude. 
Este pico de LH vai ser responsável pelo bloqueio da expressão dos genes associados 
à foliculogénese (genes existentes no folículo maduro que promovem a proliferação 
das células da granulosa) e pela activação dos genes de proteínas que degradam a 
camada basal das células da granulosa, o que permite a libertação óvulo (ovulação). 
Caso este não seja fecundado nas 12 a 24 horas seguintes sofre degenerescência. 
Já o folículo que rompeu origina uma nova estrutura endócrina denominada corpo  
Impacto da Obesidade na Fertilidade Feminina 18 
 
Patrícia Paiva da Silva Leitão 
amarelo, composto por células da granulosa (80%), células tecais (20%), capilares e 
fibroblastos. Caso não haja fertilização do oócito, o corpo amarelo degenerescerá 
(luteólise) cerca de 4 dias antes da menstruação seguinte, fenómeno que pode ser  
explicado pela perda de suporte gonadotrófico e também pela secreção de luteolisina 
pelo útero. Durante o processo de degenerescência, o corpo amarelo é invadido por 
leucócitos, macrófagos e fibroblastos, originando uma cicatriz avascular denominada 
corpus albicans. Ocorrendo gravidez, a gonadotrofina coriónica (hCG) (produzida pelo 
ovário) e a prolactina (produzida pela hipófise) manterão o corpo amarelo funcionante 
[30]. 
 
 
 
d) Esteroidogénese extra-ovárica 
Apesar de o ovário ser o principal local de produção de hormonas esteróides, outros 
órgãos são também importantes para a produção ou conversão destas hormonas, 
entre eles o tecido adiposo subcutâneo e o hipotálamo.  
No tecido adiposo, a aromatase é a enzima responsável pela conversão da 
androstenediona proveniente do ovário em estrona (a qual é apenas fracamente activa 
até ser convertida em estradiol a nível da mama e endométrio) ou em testosterona 
(que será mais tarde convertida em Dihidrotestosterona (DHT) nos tecidos periféricos 
onde irá actuar) [30]. 
Também a nível hipotalâmico é a aromatase a enzima responsável pela conversão de 
testosterona e androstenediona em estradiol. Estudos revelaram que esta enzima é 
selectivamente expressa em regiões associadas ao metabolismo energético e à 
função reprodutiva, isto é, hipotálamo ventromedial e área préoptica, respectivamente. 
Verificou-se que a deficiência desta enzima se associava simultaneamente a 
hipogonodismo hipogonadotrófico e a aumento da massa adiposa, o que confirma que 
a diminuição da aromatase e consequentemente dos estrogénios afecta ambos os 
sistemas [21]. 
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4. Processos fisiopatológicos implicados na associação “obesidade / 
infertilidade” 
 
a) O papel fundamental da leptina e outras adipocinas 
 
i) Leptina 
O tecido adiposo sintetiza muitos péptidos responsáveis pela regulação da 
homeostasia energética, da acção da insulina e do metabolismo dos lípidos. Enquanto 
alguns, como por exemplo a leptina, são sintetizados quase exclusivamente por este 
órgão, os níveis séricos dos outros dependem não só da produção pelo tecido adiposo 
mas também da de muitos outros órgãos (músculo esquelético, tecido linfóide, 
monócitos/macrófagos, entre outros) [35] [36].  
A leptina é um polipéptido com 167 aminoácidos e tem um padrão de secreção pulsátil 
- cerca de 32 pulsos por dia [4] - proporcional à quantidade de tecido adiposo existente 
[37]. 
A clonagem, em 1994, do gene “ob” que codifica a hormona leptina teve grande 
impacto na compreensão dos mecanismos associados à obesidade dado o seu papel 
central na comunicação entre os tecidos periféricos e o sistema nervoso central. A 
leptina exerce diversos efeitos metabólicos, principalmente a nível central - actua 
como sinalizadora das reservas energéticas disponíveis, reduzindo o apetite e 
aumentando o gasto energético [4] – e a nível periférico, regulando de forma parácrina 
o metabolismo lipídico [38], aumentando a sensibilidade dos órgãos periféricos à 
insulina e simultaneamente inibindo a sua secreção pelo pâncreas [39] [40]. 
 
Vários estudos experimentais revelaram que ratos homozigóticos para o gene “ob” 
mutado (ratos ob/ob) tinham níveis séricos de leptina muito reduzidos e 
consequentemente desenvolviam obesidade mórbida, Diabetes Mellitus, entre várias 
outras alterações neuroendócrinas, enquanto a reposição de leptina fazia reverter tais 
características [41]. Porém, a deficiência de leptina em humanos é muito rara, o que 
indica que a obesidade crescente que se verifica na população mundial não se deve a 
mutações genéticas neste gene mas sim a fenómenos de hiperleptinémia e 
leptinorresistência. Ao contrário do que seria de esperar, os indivíduos obesos não 
mostram diminuição do apetite e do gasto energético apesar de apresentarem níveis 
sanguíneos elevados de leptina; também modelos animais revelaram que a 
hiperleptinémia induzida por uma dieta hipercalórica agravava o aumento ponderal dos 
ratos obesos, o que confirma o conceito de resistência à leptina [41]. Os mecanismos  
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que estão na base desta resistência não foram ainda elucidados. 
 
Desde que foi descoberta, a leptina tem sido objecto de um grande número de 
investigações que revelaram que esta apresenta um complexo leque de funções que 
vão muito para além do balanço energético e da regulação do peso corporal. Uma 
delas é a regulação da função reprodutiva através da sua interacção com o eixo 
hipotálamo-hipófise-ovário, a nível central e gonadal. 
O hipotálamo apresenta vários locais onde há uma grande expressão de receptores de 
leptina (RL), nomeadamente o núcleo arqueado, núcleos ventromedial e dorsomedial e 
núcleo pré-mamilar ventral [29]; a presença de leptina a nível hipotalâmico influencia a 
produção pulsátil de GnRH mas, ao contrário do que se pensava anteriormente, tendo 
por base estudos que demonstraram a presença de receptores de leptina em células 
produtoras de GnRH de ratos e macacos, as evidências actuais sugerem que tal não 
se confirma in vivo e que a leptina actua apenas indirectamente na activação destes 
neurónios; esta activação ocorre ao nível de interneurónios aferentes localizados nos 
locais anteriormente referidos [42] [43]. 
Numa situação de resistência à leptina como é o estado obesogénico, ocorre uma 
diminuição dos níveis de GnRH e consequentemente o pico de LH será de menor 
amplitude [44]. Por outro lado, pensa-se que também a hipófise anterior apresente 
receptores para a leptina, a qual, em concentrações normais, estimula a libertação de 
LH e, em menor proporção, FSH [45]. 
As concentrações de leptina variam durante o ciclo menstrual fisiológico, variação 
essa que acompanha as flutuações hormonais, principalmente de estradiol [46]. 
Assim, num ciclo menstrual normal, os níveis séricos de leptina diminuem 
significativamente durante a fase folicular comparativamente às fases ovulatória e 
luteínica. 
Na obesidade, verifica-se que a leptina em excesso exerce um efeito inibitório directo 
na esteroidogénese quer a nível tecal quer da granulosa, provavelmente através do 
antagonismo de factores estimulatórios como o factor de crescimento semelhante à 
insulina (IGF-1), factor transformador de crescimento β (TGF-β), insulina e LH [45]. A 
leptina inibe a produção de estradiol não só pela inibição da insulina e IGF-1 (que iriam 
estimular a produção de androgénios) mas também pela inibição da aromatização dos 
androgénios [23]. 
 
Além disso, investigações revelaram que os ovários de mulheres obesas 
apresentavam menores dimensões e, apesar de terem o mesmo número de folículos 
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primordiais, primários e secundários que os ovários de mulheres com peso normal, 
não existem folículos de Graaf nem corpo lúteo [47].  
 
Um estudo recentemente publicado veio pôr em causa o papel da leptina na alteração  
da função ovárica, sugerindo que esta actua fundamentalmente a nível central, não 
tendo qualquer acção periférica. Zhang et al [48], através da transplantação de ovários 
normais em ratos-fêmea com mutação no gene do receptor da leptina, verificaram não 
haver melhoria nos ciclos menstruais nem aumento dos níveis séricos de estradiol e 
FSH, o que corrobora a teoria de que a leptina só actua centralmente. 
 
 
 
Fig. 3 Relação entre leptina sérica e IMC (gráfico A, R=0.83, P=0.04); relação entre a adiponectina sérica 
e o IMC (gráfico B, R=–0.40, P=0.05) (adaptado de [49]). 
 
 
 
ii) Citocinas inflamatórias - IL-1β, TNF-α e IL-6  
As interleucinas são mediadores inflamatórios libertados pelo hospedeiro como parte 
de uma resposta imune a estados inflamatórios; porém, algumas delas 
(nomeadamente a IL-1β, TNF-α e IL-6) foram implicadas também na inibição do eixo 
reprodutivo feminino. Estas são, pelo menos em parte, produzidas pelo tecido adiposo 
e portanto os seus níveis estão aumentados nos estados obesogénicos.  
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As interleucinas vão actuar tanto a nível central, inibindo a produção de GnRH, como a 
nível periférico, onde se verifica a presença de quantidade aumentada de citocinas no 
líquido folicular em situação de obesidade [50]. 
 
Enquanto a IL-1β tem sido a citocina que melhor correlação tem mostrado com a 
inibição do eixo HHO através da inibição da secreção de GnRH [51], os dados  
disponíveis sobre o papel da IL-6 e do TNF-α são controversos. A maioria dos 
trabalhos realizados in vivo com ratos-fêmea mostrou não haver qualquer efeito na 
produção de GnRH ou LH aquando da administração a nível central de IL-6, mesmo 
quando em doses suprafisiológicas [52] [53]. Porém, alguns autores obtiveram 
resultados contrários, com inibição da secreção de GnRH e LH tanto pela IL-1 como 
pela IL-6 e TNF-α [54]. A maioria dos estudos é, no entanto, unânime em considerar a 
IL-1β como a citocina mais potente na inibição de GnRH [52] [53] [55] [56]. 
 
No ovário também se tem verificado um impacto negativo da acumulação de citocinas 
em mulheres obesas embora existam ainda poucos dados sobre alterações 
promovidas a esse nível. Alguns estudos mostraram que a IL-6 actua nas células da 
granulosa inibindo a produção de estradiol, a ovulação desencadeada pelo LH e ainda 
a actividade da aromatase folicular [23]. Já o TNF-α parece inibir a iniciação da 
esteroidogénese ovárica [4]. 
  
 
b) Efeitos inibitórios da obesidade nos níveis séricos das hormonas sexuais  
O tecido adiposo tem um papel fundamental no controlo da disponibilidade de 
hormonas sexuais noutros tecidos, por ser capaz de armazenar grande quantidade de 
esteróides lipossolúveis, como é o caso dos androgénios; de facto, verifica-se que as 
hormonas sexuais se apresentam em muito maiores concentrações no tecido adiposo 
do que na circulação sanguínea [45], principalmente em situações de obesidade, em 
que a massa adipocitária é muito superior. As alterações hormonais que se verificam 
nas mulheres obesas em idade reprodutiva envolvem não só alterações nos níveis 
séricos de androgénios e estrogénios como também na sua proteína transportadora 
(SHBG); esta proteína apresenta uma ligação de elevada afinidade com a testosterona 
e uma ligação de baixa afinidade com os estrogénios. A SHBG é produzida pelo fígado 
e a sua libertação na corrente sanguínea depende do balanço entre as concentrações 
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de factores estimulatórios (estrogénios, tiroglobulinas e hormona de crescimento) e 
inibitórios (androgénios e insulina). 
Uma vez que a obesidade está frequentemente associada a estados de 
hiperinsulinémia e insulinorresistência, os níveis séricos de SHBG estão bastante 
diminuídos nas mulheres obesas, com consequente aumento da quantidade de 
androgénios livres no plasma. Para além disso, é reconhecido que o tecido adiposo é 
um local de produção de androgénios e estrogénios (produção proporcional à 
quantidade de tecido adiposo existente) e de interconversão da testosterona em 
estradiol no caso do sexo feminino [57].  
Dado que os estrogénios têm efeitos anorexigénicos e são também responsáveis pela 
estimulação hipotalâmica com libertação episódica de pulsos de GnRH, a sua 
diminuição (hipoestrogenémia) irá promover ainda mais um estado obesogénico 
associado a ciclos anovulatórios. 
 A insulina, em condições fisiológicas, actua ainda a nível hipofisário aumentando a 
sensibilidade da hipófise ao GnRH, e a nível ovárico promovendo a produção de 
androgénios. A insulinorresistência, comum nos estados obesogénicos, contribui 
também para a infertilidade. 
 
 
Fig. 4 O aumento do peso corporal inicia um círculo vicioso de anomalias endócrinas/metabólicas, como a 
insulinorresistência e consequente hiperinsulinémia compensatória, a qual levará à biossíntese ovárica de 
testosterona e à inibição da produção de SHBG pelo fígado. Tal resulta em níveis séricos muito elevados 
de testosterona, o que promove a acumulação de gordura abdominal e insulinorresistência (adaptado de 
[58]). 
 
 
Uma outra hormona adipocitária que parece ter impacto significativo na diminuição da 
fertilidade é a adiponectina. Esta é a hormona secretada em maiores concentrações  
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pelo tecido adipocitário e, ao contrário do que acontece com as outras adipocinas, a 
adiponectinémia correlaciona-se negativamente com a obesidade e com a 
androgenémia, isto é, os seus níveis diminuem à medida que a obesidade e os 
androgénios aumentam [59]. 
 
 
Dado que a adiponectina é uma potente hormona anti-diabética, demonstrou-se que  
níveis baixos de adiponectina predizem com segurança um risco elevado de 
desenvolver Diabetes Mellitus tipo 2 [60]. Assim, pensa-se que também esta adipocina 
poderá, pelo menos indirectamente, ter um papel na diminuição da fertilidade ao 
promover um estado de insulinorresistência. 
 
 
c) Interacções hipotalâmicas entre vias reguladoras do metabolismo energético 
e o eixo hipotálamo-hipófise-ovário (HHO) 
Vários estudos têm vindo a revelar que os neurónios envolvidos na regulação do 
metabolismo energético (isto é, neurónios NPY) comunicam com o eixo HHO através 
de interacções com os neurónios do GnRH, o que leva a que perturbações no balanço 
energético tenham como consequência a desregulação do eixo reprodutivo [61]. 
Assim, na obesidade, a resistência à leptina faz com que não haja inibição da via 
orexigénica NPY, a qual irá então inibir a produção de GnRH. A favor desta hipótese 
está o estudo realizado por Hill et al [61] em que ratos com gene de NPY suprimido 
não demonstraram supressão dos níveis basais de LH perante situação de jejum 
prolongado, e o estudo de Erickson et al [62] que verificou que ratos com ausência do 
gene da leptina e do NPY têm melhores índices de fertilidade do que ratos com 
inactivação apenas do gene da leptina. Porém, outros estudos demonstraram que o 
NPY pode ter efeitos opostos sobre a libertação de GnRH de acordo com os níveis 
séricos de estradiol, o que pode estar relacionado com a existência de dois subtipos 
de receptores de estrogénios (α e β) a nível hipotalâmico, cuja proporção varia ao 
longo do ciclo menstrual [63]. 
Também as vias neuronais POMC/CART parecem desempenhar um papel importante 
na ligação do metabolismo energético ao eixo HHO mas mais estudos são 
necessários para compreender melhor os mecanismos fisiopatológicos envolvidos. 
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5. Abordagem da obesidade na mulher com problemas de fertilidade 
Actualmente não existem guidelines específicas sobre qual a melhor abordagem da 
mulher obesa com problemas de infertilidade nem sobre qual deverá ser o valor de 
IMC a partir do qual se deve restringir o acesso aos tratamentos de fertilidade. Como 
tal, estes valores variam entre os diferentes centros especializados, havendo até 
centros que não limitam o acesso aos tratamentos com base no valor de IMC por 
considerarem não haver evidência científica suficiente de que há um aumento da 
capacidade de alcançar uma gravidez espontânea e sem complicações através da 
redução do peso corporal; no entanto, a Sociedade Britânica de Fertilidade aconselha 
uma restrição a tratamentos de fertilidade a mulheres cujo IMC seja superior a 35 
Kg/m² [64]. Segundo as guidelines desenvolvidas pelo National Institute for Health and 
Clinical Evidence [65], as mulheres com IMC>29 Kg/m² devem ser informadas de que 
têm maior probabilidade de vir a demorar mais tempo para engravidar (nível de 
evidência B) e que a perda de peso aumenta a probabilidade de conseguirem 
engravidar (nível de evidência B), devendo ser portanto encorajadas a perder peso 
antes de engravidar.  
As mulheres devem ainda ser informadas que a participação em programas de grupo 
que envolvam exercício físico, dieta e aconselhamento para modificação 
comportamental levam a melhores resultados na fertilidade do que a perda de peso 
individual (nível de evidência A). 
 
Apesar de aceite pela maioria dos especialistas que a perda de peso é importante na 
melhoria da fertilidade, não existe consenso sobre qual a percentagem de peso 
perdido a ser diminuída por forma a determinar um acréscimo significativo na 
fertilidade. Harris et al [66], no seu estudo baseado em inquéritos, revelou que 36.6% 
dos médicos inquiridos recomendavam uma perda de peso entre 5 a 10%, 4.9% 
recomendavam uma perda> 10% e os restantes (58,5%) recomendavam uma perda 
suficiente para atingir o valor máximo de IMC considerado normal para cada paciente. 
 
Apesar das recomendações acima mencionadas, não existem ainda estudos sólidos 
que comprovem claramente que as intervenções para a alteração comportamental das 
mulheres obesas e inférteis sejam “custo-efectivas”. Actualmente está a decorrer o 
The LIFESTYLE Study [64], o primeiro estudo multicêntrico, randomizado e controlado, 
onde serão avaliados os custos e benefícios de um programa de alteração do estilo de 
vida com duração de 6 meses e sua comparação com a orientação convencional da 
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mulher obesa infértil. Este trabalho, cujos resultados serão conhecidos em 2014, 
poderá vir a ter um impacto significativo na futura abordagem deste problema. 
 
Apenas uma pequena percentagem da população alcança uma perda de peso 
sustentada alterando o estilo de vida e padrão alimentar [67]. Como tal, em mulheres 
gravemente obesas poderá ser necessário combinar uma reforma dos costumes com 
a realização de cirurgia bariátrica (CB).  
Embora não haja ainda estudos consistentes que comprovem a melhoria da fertilidade 
após CB. Até à data, estudos caso-controlo e coorte têm revelado um aumento da 
capacidade reprodutiva após esta cirurgia [68], e são ainda unânimes em concluir que 
a gravidez após CB está associada a menor risco de fetos macrossómicos, Diabetes 
Gestacional, Hipertensão Arterial crónica e pré-eclâmpsia mas a maior risco de 
complicações pós-cirúrgicas (deiscência da sutura, hérnia incisional,...), anemia e 
carências nutricionais, quando se compara com a gravidez de mulheres obesas que 
não recorrem a CB [69] [70] [71]. Apesar de poderem ocorrer algumas complicações 
após a cirurgia bariátrica, considera-se actualmente que esta é uma terapêutica 
adequada, fiável e segura desde que se proceda a um rigoroso follow-up da mulher 
(monitorização e controlo nutricional adequados) após a cirurgia e durante a gravidez. 
[69]. 
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6.  Estratégias de prevenção primária da obesidade e melhoria da saúde 
reprodutiva da mulher 
A prevenção primária da infertilidade tem vindo a ser considerada de importância 
fundamental. Entre as principais estratégias estão a intervenção oportunista ao nível 
dos cuidados de saúde primários com a integração da promoção da saúde reprodutiva 
(consultas de planeamento familiar) bem como a sensibilização dos ginecologistas 
para a necessidade de alertar as mulheres para o problema da obesidade e suas 
consequências.  
Assim, a ACOG (American College of Obstetricians and Gynecologists) [72] 
recomenda aos ginecologistas: 
 Cálculo do IMC de todas as mulheres pelo menos uma vez por ano. 
 Divulgação à mulher dos riscos da obesidade na saúde geral e reprodutiva, 
incentivando à adopção um estilo de vida saudável e ensinando regras básicas 
de controlo do peso corporal.  
 Na mulher com excesso de peso que demonstre vontade em engravidar, o 
ginecologista deve encorajá-la a inscrever-se num programa de perda de peso 
antes da concepção. 
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7.  Conclusão  
Os dados epidemiológicos revelados ao longo dos últimos anos têm mostrado um 
aumento significativo da obesidade, sobretudo no sexo feminino, sendo este aumento 
transversal a todas as faixas etárias. Várias são as complicações associadas à 
obesidade, sendo a infertilidade uma das mais negligenciadas até agora. 
 Apesar de a maioria dos artigos publicados sugerirem que a obesidade pode, per si, 
prejudicar a capacidade reprodutiva da mulher, complexas relações entre o sistema 
adiposo e o sistema reprodutivo têm dificultado o conhecimento sobre os mecanismos 
fisiopatológicos implicados nesta associação, cujo impacto é visível pela procura cada 
vez maior das técnicas de procriação medicamente assistidas por mulheres obesas. 
O conhecimento das interacções entre as redes de sinalização que regulam o balanço 
energético e o eixo hipotálamo-hipófise-ovário podem vir a ser de grande importância 
no desenvolvimento de novas armas terapêuticas que impeçam a interferência das 
adipocinas e outras moléculas activadas pelo sistema adiposo na ovulação, 
diminuindo assim a necessidade de recorrer a técnicas de PMA pelas mulheres com 
problemas de obesidade. Evidentemente, estas soluções não poderão nunca substituir 
as medidas que visem alcançar o peso adequado, dado que a obesidade tem impacto 
não só na capacidade de engravidar mas também na saúde da mulher e do feto. 
 
A maioria dos estudos mostrou haver associação entre um IMC elevado e uma 
diminuição da capacidade reprodutiva da mulher. Por outro lado, múltiplos estudos 
observacionais mostraram que uma diminuição do peso corporal tem influência 
positiva na ovulação e consequentemente na probabilidade e tempo necessário para 
engravidar.  
 
Não pode deixar de ser sublinhada a importância das estratégias de prevenção 
primária e secundária da obesidade como arma fundamental no aumento da fertilidade 
das populações, devendo ser promovida uma maior sensibilização das mulheres para 
a problemática da obesidade na sua saúde reprodutiva. 
 
Consideramos que seria importante avaliar a importância da adopção de medidas de 
alteração do estilo de vida e hábitos alimentares na fertilidade de mulheres obesas 
com dificuldade em engravidar e qual o impacto que isso teria no aumento da 
fertilidade sem necessidade de recorrer a técnicas de procriação medicamente 
assistida.  
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